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Zur molekularen Diagnostik bei Knochenmetastasen
gibt es verschiedene Ansatze. **™Tc-Phosphonat fiir
SPECT wird bereits eingesetzt. Interessant ware ein An-
satz fiir die PET, wobei der ®*Ge/*®Ga-Generator neu
diskutiert werden kann. Phosphonathaltige Molekiile
bieten einen idealen Angriffspunkt an die Apatitstruktur
und gleichermaBen die Mdglichkeit, Gallium-68 bei ge-
eigneter Ligandstruktur zu komplexieren. Somit eroffnet
sich ein Weg zur Darstellung geeigneter Generator-
basierter PET-Tracer zur Skelettdiagnostik. Des Weite-
ren sollen Eigenschaften der Komplexierung von offen-
kettigen und makrozyklischen Liganden, sowie Unter-
schiede der Komplexierung von im Molekiil Inneren ge-
genuber freien Phosponatgruppen untersucht werden.

Methodik: Gallium-68 (T% = 68 min) bietet als Toch-
ternuklid von Germanium-68 mit 270 Tagen Halbwert-
zeit eine kosteneffiziente und gut verfugbare Quelle zur
Markierung biochemisch interessanter Molekule.

%Ge wird auf einer Titandioxid-Phase fixiert. Mittels 0,1
M HCI wird ®®Ga eluiert und auf einem sauren Katione-
naustauscher immobilisiert. Fremdionen wie Zink, Eisen
und Titan sowie eventueller Germaniumdurchbruch
werden mit einer HCl-sauren Acetonlésung (N1) abge-
trennt, um anschliefend Gallium-68 mit 400 pL einer
zweiten salzsauren Acetonldsung (N2) vom Katione-
naustauscher zu eluieren.

Zur Markierungen werden die Liganden EDTMP,
DOTP und DO3AP-ABn in 400 uL Na-HEPES-Puffer
unter Zusatz der Generatorlésung N2 mittels Variation
von Reaktionszeit, Temperatur, pH-Wert und eingesetz-
ter Ligandstoffmenge eingesetzt.

(HO)ZOP/\N/_\ Y /PO(OH),
[ j DOTP
N

N
(HO),0P—" \__/ \_—PO(OH),

N N EDTMP

(HO),0P PO(CH),

(HO),0P PO(OH),

NH,
i

Hooc— N/~ \ /P

[N Nj HO/ DO3AP-ABN

N\ /N\/COOH

COOH

Abb.1: verwendete Liganden fir ®Ga-Markierung

Ergebnisse: Die Elution des Gallium-68 vom Generator
mit anschlieBender Aufreinigung und Aufkonzentration
des Eluats ist innerhalb von 5 min durchfihrbar. Die
Markierung findet bei Temperaturen von 25 bis 60 °C
innerhalb von 2 bis 10 min in einem Gesamtvolumen
von 800 pL statt. Dabei werden die Liganden im nano-
molaren Stoffmengen eingesetzt. Die radiochemische
Ausbeuten betragen 50 % fiir ®®*Ga-DOTP und 95 % fiir
%Ga-EDTMP und ®*Ga-DO3AP-ABN.

Die Analytik erfolgt durch Radio-DC auf Cellulosepa-
pier (Schleicher & Schiill 589/5) mit 2 unterschiedlichen
Laufmitteln (A: Wasser : Ethanol : Pyridin — 4:2:1; B:
isotonische Natriumchloridlésung). Eine Variation des
pH-Werts erbrachte fir ®*Ga-DOTP keine héheren Aus-
beuten.

Fur weitere Untersuchungen ist eine Abtrennung des
8Ga-DOTP-Komplexes vom nicht komplexierten ®*Ga
notwendig. Hierzu kann der bereits bei der Aufreinigung
des Eluats verwendete Kationenaustauscher benutzt
werden, der nahezu quantitativ das freie Gallium aus der
Reaktionslosung zurlickhélt, wéhrend der Komplex pas-
sieren kann.
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Abb.2: Radiomarkierung der Liganden DOTP (rot),
EDTMP (blau) und DO3AP-ABnN (grun) bei
Raumtemperatur in Na-HEPES-Puffer.

Schlussfolgerung: Die Darstellung der Komplexe ge-
schieht innerhalb von 20 min nach ab Generatorelution
mit einer ligandspezifischen radiochemischen Ausbeute
zwischen 50 und 95 %. Die Abtrennung des *®Ga-
DOTP-Komplexes vom nicht komplexierten Gallium
kann innerhalb 1 min durchgefiihrt werden.
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